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  ﻣﻘﺪﻣﻪ
ﺑﻮده و  1ﺘﺮﻳﺎﺳﻪﻛاﻧﺘﺮوﺑﺎ ﺟﻨﺲ ﺧﺎﻧﻮاده ﻛﻠﻲ اﺷﺮﻳﺸﻴﺎ
و  يرﺷﺪ ﻫﻮاز ﻳﻲاﺳﺖ ﻛﻪ ﺗﻮاﻧﺎ ﻳﻲﻫﺎ يﺷﺎﻣﻞ ﺑﺎﻛﺘﺮ
 ﻲﻛﻠ ﺎﻴﺸﻳﻛﻪ اﺷﺮ ﻲﺑﺎﺷﺪ. ﻫﻨﮕﺎﻣ ﻲرا دارا ﻣ يﻫﻮاز ﻲﺑ
 يﻫﺎ يﻤﺎرﻴﺑ ﺗﻮاﻧﺪ ﻣﻲﺷﻮد،  ﻲﻣ يوارد دﺳﺘﮕﺎه ادرار
 و ﺖﻴﺴﺘﻴﺖ ﺳﺎده ﺗﺎ ﺳﻳاورﺗﺮﻚ ﻳاز  ﻲﻣﺨﺘﻠﻔ
   (.1ﺪ )ﻳﺠﺎد ﻧﻤﺎﻳرا ا ﻲﻤﻳﺑﺎﻛﺘﺮ ﻲﺖ و ﺣﺘﻳﭘﻴﻠﻮﻧﻔﺮ
ﻦ ﻳﺗﺮ ﻊﻳﻮروﭘﺎﺗﻮژن ﺷﺎﻳ ﻲاﺷﺮﻳﺸﻴﺎ ﻛﻠ يﻫﺎ ﻪﻳﺳﻮ
ﻦ ﻳﺗﺮ ﺑﺎﺷﻨﺪ. ﻣﻬﻢ ﻲزا در اﻧﺴﺎن ﻣ يﻤﺎرﻴﺑ يﻫﺎ ﻪﻳﺳﻮ
ﻮروﭘﺎﺗﻮژن، ﻳ اﺷﺮﻳﺸﻴﺎ ﻛﻠﻲ يﻫﺎ ﻪﻳﺖ ﺳﻮﻴﺧﺼﻮﺻ
 يﻫﺎ ﺰه ﺷﺪن آﻧﻬﺎ در ﺳﻄﺢ ﺳﻠﻮلﻴﻛﻠﻮﻧ ﻳﻲﺗﻮاﻧﺎ
  (.3 و 2ﺑﺎﺷﺪ ) ﻲﺰﺑﺎن ﻣﻴﻮم ﻣﻴﺘﻠﻴﻮرواﭘﻳ
ﻦ ﻳﺗﺮ در زﻣﺮه ﻣﺘﺪاول ،يدﺳﺘﮕﺎه ادرار يﻫﺎ ﻋﻔﻮﻧﺖ
 ﻧﺚ درﺆﺑﺎﺷﺪ. ﺟﻨﺲ ﻣ ﻲﻊ در اﻧﺴﺎن ﻣﻳﺷﺎ يﻫﺎ ﻋﻔﻮﻧﺖ
ﺸﺘﺮ از ﺟﻨﺲ ﻣﺬﻛﺮ در ﻴﺑ يﺟﺰ دوران ﻧﻮزاد ، ﺑﻪﻲﻫﺮ ﺳﻨ
ﻦ ﻋﻔﻮﻧﺖ در ﻳا ﺑﺎﺷﺪ. ﻲﻣ يدﺳﺘﮕﺎه ادرار ﺧﻄﺮ ﻋﻔﻮﻧﺖ
 52ﺗﺎ  02ﻛﻪ  يﻃﻮر ﺑﻪ ﻊ ﺑﻮده،ﻳﺎر ﺷﺎﻴزﻧﺎن ﺟﻮان ﺑﺴ
را ﻛﻨﻨﺪه  ﻋﻮد يادرار يدرﺻﺪ از زﻧﺎن ﻋﻔﻮﻧﺖ ﻣﺠﺎر
ﻛﻠﻲ ﻳﻮروﭘﺎﺗﻮژن  ﻫﺎي اﺷﺮﻳﺸﻴﺎ در ﺳﻮﻳﻪ (.4دارﻧﺪ )
ﻫﺎي ﺧﺎﻧﻮاده  ، ادﻫﺴﻴﻦSﭘﻴﻠﻲ  اﻋﻀﺎي ادﻫﺴﻴﻦ ﺷﺎﻣﻞ،
  (.5) ﻫﺴﺘﻨﺪ Iﺗﻴﭗ  و ﭘﻴﻠﻲ P، ﭘﻴﻠﻲ rD
 ﻛﻠﻲ ﻫﺎي اﺷﺮﻳﺸﻴﺎ اﺗﺼﺎل ﺣﺴﺎس ﺑﻪ ﻣﺎﻧﻮز، در ﺳﻮﻳﻪ
ﻫﺎ  ادﻫﺴﻴﻦ ﮔﺮدد. اﻳﻦ اﻧﺠﺎم ﻣﻲ Iﻓﻴﻤﺒﺮﻳﻪ ﺗﻴﭗ  داراي
ﻣﺎﻧﻮز ﻧﻘﺶ دارد.  - ﻫﺎي ﺣﺎوي  در ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ﮔﻴﺮﻧﺪه
 Iﺗﻴﭗ  ﻳﺎ ﻫﻤﺎن ﭘﻴﻠﻲ SMاﺷﺮﻳﺸﻴﺎﻛﻠﻲ واﺟﺪ ﭘﻴﻠﻲ 
ﻫﺎي ﻣﺨﻤﺮي و ارﻳﺘﺮوﺳﻴﺖ ﺧﻮﻛﭽﻪ ﻫﻨﺪي را  ﺳﻠﻮل
، Iﺗﻴﭗ  ﻛﻨﺪ. ﺑﺮاي ﺑﻴﺎن و ﻣﻮﻧﺘﺎژ ﭘﻴﻠﻲ آﮔﻠﻮﺗﻴﻨﻪ ﻣﻲ
ﻗﺮار دارﻧﺪ، ﻧﻴﺎز  mifژن ﻛﻪ در دﺳﺘﻪ ژﻧﻲ  9ﺣﺪاﻗﻞ 
  (.6و  5اﺳﺖ )
، ﺳﺎﺧﺘﺎر ﻓﻴﺒﺮﻳﻠﻲ ﻛﻮﭼﻜﻲ ﻗﺮار دارد Iﺗﻴﭗ  ﭘﻴﻠﻲدر ﻧﻮك 
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و ﺗﺮﻛﻴﺐ ﺟﺰﺋﻲ از  HmiFو ادﻫﺴﻴﻦ  GmiFﻛﻪ ﺷﺎﻣﻞ 
 AmiFواﺣﺪ  اي زﻳﺮ ﺑﺎﺷﺪ ﻛﻪ ﺑﻪ ﺳﺎﺧﺘﺎر ﻣﻴﻠﻪ ﻣﻲ FmiF
ﺑﺮاي ﺟﺬب ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺑﻪ داﺧﻞ  Hmifﻣﺘﺼﻞ ﺷﺪه اﺳﺖ. 
ﺗﻮاﻧﺪ  ﻣﻲ Hmifﻫﺎي اﭘﻴﺘﻠﻴﺎل ﻣﺜﺎﻧﻪ ﻻزم اﺳﺖ.  ﺳﻠﻮل
ﻣﺸﺎﺑﻪ ﻣﻮﻟﻜﻮل ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ اﻳﻨﻮﻳﺰﻳﻦ در ﻳﺮﺳﻴﻨﻴﺎ 
در ﻟﻴﺴﺘﺮﻳﺎ  Aﺳﻮدوﺗﻮﺑﺮﻛﻠﻮزﻳﺲ و اﻳﻨﺘﺮﻧﺎﻟﻴﻦ 
ﺑﻪ  Hmifﻣﻮﻧﻮﺳﺎﻳﺘﻮژﻧﺰ ﻋﻤﻞ ﻧﻤﺎﻳﺪ. ﺗﻬﺎﺟﻢ ﺑﻪ واﺳﻄﻪ 
ﺳﺎزي آﺑﺸﺎر  ﺗﻠﻴﺎل ﻣﺜﺎﻧﻪ ﻧﻴﺎز ﺑﻪ ﻓﻌﺎل ﻫﺎي اﭘﻲ ﺳﻠﻮل
ﺳﻴﮕﻨﺎل ﺗﺮاﻧﺲ داﻛﺸﻦ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺗﻴﺮوزﻳﻦ 
ﻛﻴﻨﺎز و ﺑﺎزآراﻳﻲ اﻛﺘﻴﻦ اﺳﻜﻠﺖ  3ﻓﺴﻔﻮاﻳﻨﻮزﻳﺘﻴﺪ  ﻛﻴﻨﺎز،
 HmiFادﻫﺴﻴﻦ  (.7ﺳﻠﻮﻟﻲ در ﻣﻴﺰﺑﺎن دارد )
 -1ﻫﺎي اﻳﻨﺘﮕﺮﻳﻦ  ﻫﺎي ﻣﺎﻧﻮزﻳﻼﺗﻪ و ﮔﻴﺮﻧﺪه ﻳﻮروﭘﻼﺗﻴﻦ
ﻫﺎي ﻳﻮروﺗﻠﻴﺎل  را از روي ﺳﻄﺢ ﻟﻮﻣﻨﻲ ﺳﻠﻮل -3و 
  (.8) ﻛﻨﻨﺪ ﻣﺜﺎﻧﻪ ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ﻣﻲ
ﻛﻪ ﻣﺮﺣﻠﻪ اﺗﺼﺎل در ﻛﻠﻮﻧﻴﺰاﺳﻴﻮن ﺑﺎﻛﺘﺮي  ﻲﻳاز آﻧﺠﺎ
ﺷﻮد، ﻳﻜﻲ  ﺳﭙﺲ ﻋﻔﻮﻧﺖ اﻳﺠﺎد ﻣﻲﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﻲ دارد و 
ﻛﺎرﻫﺎي ﻣﻬﻢ ﻣﻬﺎر ﻋﻔﻮﻧﺖ، ﻣﻬﺎر اﺗﺼﺎل ﺑﺎﻛﺘﺮي  از راه
 ﻲﻠﻴﻦ ﻧﻮك ﭘﻴاﻧﺪ ﻛﻪ ﭘﺮوﺗﺌ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻧﺸﺎن داده ﺑﺎﺷﺪ. ﻣﻲ
ﺎل ﻴﺘﻠﻴاﭘ يﻫﺎ ﺑﻪ داﺧﻞ ﺳﻠﻮل يﺟﺬب ﺑﺎﻛﺘﺮ يﺑﺮا Hmif
  اﺳﺖ.  يﻣﺜﺎﻧﻪ ﺿﺮور
ﺣﺎد  يﻫﺎ ﻣﺤﺪود ﻛﺮدن ﻋﻔﻮﻧﺖ يﻫﺎ از راه ﻲﻜﻳ
 .ﻫﺎ اﺳﺖ ﻦ ﻋﻔﻮﻧﺖﻳاﻪ ﻴﻪ واﻛﺴﻦ ﻋﻠﻴ، ﺗﻬيادرار
ﻪ واﻛﺴﻦ اﺳﺖ ﻛﻪ ﻴﺗﻬ يﺪ ﻣﻨﺎﺳﺐ ﺑﺮاﻳﻛﺎﻧﺪ ﻲﻨﻴﭘﺮوﺗﺌ
ﻦ ﻴداﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ، در ﺑ ﻳﻲﺑﺎﻻ زاﻳﻲ اﻳﻤﻨﻲﻚ ﻳﻗﺪرت ﺗﺤﺮ
ﻧﺪاﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ و ﻓﺎﻗﺪ  يﺎدﻳزا ﺗﻨﻮع ز يﻤﺎرﻴﺑ يﻫﺎ ﺰوﻟﻪﻳا
ﻛﻪ  ﺑﺎﺷﺪ. از آﻧﺠﺎﻳﻲ ﻲژﻧ ﻲو ﺗﺸﺎﺑﻪ آﻧﺘ ﻲﻜﻴژﻧﺘ ﻲﺮ آﻧﺘﻴﻴﺗﻐ
و واﺟﺪ  ﻧﻤﺎﻳﺪ ﻋﻨﻮان ادﻫﺴﻴﻦ ﻋﻤﻞ ﻣﻲ ﻪاﻳﻦ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺑ
ﺑﺎﺷﺪ، ﺑﺮاي ﺗﻬﻴﻪ واﻛﺴﻦ  ﻲﻣﺬﻛﻮر ﻣ يﻫﺎ ﻲﮋﮔﻳو
ﻛﺎﻧﺪﻳﺪي ﻣﻨﺎﺳﺐ اﺳﺖ. اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺑﺎ ﻫﺪف ﻛﻠﻮﻧﻴﻨﮓ 
ژن ﻣﻮرد ﻧﻈﺮ اﻧﺠﺎم ﺷﺪ ﺗﺎ در ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت آﺗﻲ از آن 
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ﺳﻤﻴﺪ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎ
 ﺟﻨﻮﺑﻲ(، ﺟﻬ
در اداﻣﻪ ﺑﺎ 
ﻧﺘﻴ 4AGEM 
داراﻛﻠﻲ  ﻳﺸﻴﺎ





اﺑﺘﺪا و اﻧﺘﻬﺎ ر
ﻣﻨﻈﻮر ﺗﻜﺜﻴﺮ ﺑﻪ 
 
ﺑﺎ RCP وﻓﻮرز ﻣﺤﺼﻮل
روي ژل آﮔﺎر P
در وﻛﺘ Hmif 
                   



















































   ﻛﻠﻮﻧﻲ
        
c tnulB 2




ﻘﻴﺢ ﺷﺪه ﻳﻚ 




















ﭘﻠ يرو ،م ﺷﺪه
ﺑﻴﻮﺗﻴﻚ آﻣﭙ ﻲﻧﺘ
 ﺷﺪﻧﺪ. اﻧﺘﺨﺎب
                   
 gninol





BLاز ﻣﺤﻴﻂ  
ﺗﻠ يﺑﺎﻛﺘﺮ يﺣﺎو
درﺟﻪ ﺳﺎ 73دار 
در ﻣﺤﻴﻂ   ﺘﺮي
r)ﺷﺮﻛﺖ  ﻛﻴﺖ
ﺪ. ﻳﻚ ﺟﻔﺖ





 ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﻧﺸ
ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از 
و ﺗﻜﺜﻴﺮ ﮔﺮدﻳﺪ
esaremylﻧﺰﻳﻢ






ﺐ ﺑﻪ ﻣﻴﺰﺑﺎن ﺑﺎﻛﺘ
ﺗﺮاﻧﺴﻔﻮر يﻫﺎ ل
از آ ﻲﺪار ﻣﻨﺎﺳﺒ
ﻛﺸﺖ داده -X
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ﭘ ي ﻪﺑﺮاي ﺗﻬﻴ
 (.9)
  





ﺑﻌﺪ از رﺷﺪ ﺑﺎﻛ
ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از 
اﺳﺘﺨﺮاج ﮔﺮدﻳ
اﻓ اﺳﺘﻔﺎده از ﻧﺮم
 '3 CGAG
  '3 GGACT
  

















  291/  mif
ﻣﻮﺟﻮد  E




ژن  7ر 





Hن ﺗﻨﻮع ﺗﻮاﻟﻲ ژ
98ITU iloc.
ﻓﺮاواﻧﻲﺷﺒﺎﻫﺖ 
از ا Hmif ژن 
و اﻫﻤﻴﺖ اﻳﻦ ﻧ
ﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮ
د alA(15)→
دﻫ ﻘﻴﻖ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ
ﺗﺮﻣﻴﻨﺎل  Nﺣﻴﻪ 
ﺪه ﺑﻮده وﻟﻲ در 
ﺷﺪ. در ﺗﺤﻘﻴﻘﺎ
دﻟﻴﻞ ﺗﺮﻣﻴﻨﺎل ﺑﻪ 
ﻠﻮﻧﻴﻨﮓ و ﺑﺮرﺳﻲ 
ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ  Hmif
ﻘﺎﻳﺴﻪ ﮔﺮدﻳﺪ و 
   
  د در ﺑﺎﻧﻚ ژن
ﻛﻠﻲ واﺟﺪ ﻳﺸﻴﺎ
دﺧﺎﻟﺖ دﻟﻴﻞ  ﻪ
ي، ﻣﻮرد ﺑﺮر
laVاي   ﻧﻘﻄﻪ
  (.2 )ﺟﺪول 
آﻣﺪه از اﻳﻦ ﺗﺤ
ﻧﺎ Hmifﺪ ژن 
ﺣﻔﺎﻇﺖ ﺷND 
ﺑﺎ  اﺧﺘﻼف ﻣﻲ
Nﻛﺴﻦ ﻧﺎﺣﻴﻪ 
  ﮔﺮدد. ﻨﻬﺎد ﻣﻲ
                    ﻛ
ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ ژن 
در ﺑﺎﻧﻚ ژن ﻣ
(.2)ﺷﻜﻞ  داد
ﻣﻮﺟﻮ Hmifﺎ ﺗﻮاﻟﻲ ژن
ﻫﺎي اﺷﺮ ﺳﻮﻳﻪ






































                      
اﻧﺠﺎمesagiL 
ﻳﺠﺎد ﻛﻠﻮﻧﻲ، ﺗﻮ
دﺳﺖ آﻣﺪه   ﺑﻪ




ﺳ در Hmif ژن
   (.4 و 3ﻞ
 اﻧﺠﺎم ﺷﺪه، ﻣ
(201) →nsA 




ا ﻫﺎي ﻧﻘﻄﻪ ﻮن
ﻤﻜﺎران             
 ptth
AND 4T ﻧﺰﻳﻢ
ر ﺗﺄﺋﻴﺪ ﺻﺤﺖ ا
 ﺗﻮاﻟﻲ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ
اﻓﺰا ﺘﻔﺎده از ﻧﺮم
 Hmifﺟﺪ ژن 
ﻫﻧﻮﻛﻠﻮﺗﻴﺪي،  و
ﺗﺮﻣﻴﻨﺎل N ﻧﺎﺣﻴﻪ 
ﺑﺎﺷﺪ )ﺷﻜ ﺪه ﻣﻲ
ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻲ ﺘﺮازي
 ژن، 7در alA 
nsA(49) →
laV ژن،  3
ژن ﻣﺸﺎ 2در G
































 لوﺪﺟ1ﻪﺠﻴﺘﻧ ( Multiple Alignment ﻲﻟاﻮﺗ  ﻲﻨﻴﺌﺗوﺮﭘ يﺎﻫFimH ﻪﻳﻮﺳ رد  يﺎﻫﺎﻴﺸﻳﺮﺷا ﻲﻠﻛ  
 نژ ﺪﺟاوfimH مﺮﻧ زا هدﺎﻔﺘﺳا ﺎﺑ  راﺰﻓاMEGA4  
ﻪﻳﻮﺳنژ يوﺎﺣ ﻲﻠﻛ ﺎﻴﺸﻳﺮﺷا ﻲﻳﺎﻳﺮﺘﻛﺎﺑ يﺎﻫ fimH ﻲﺳﺮﺘﺳد هرﺎﻤﺷ ﻲﺳﺮﺘﺳد هرﺎﻤﺷ  
Escherichia coli str. K-12 substr. MG165 NC – 000913.2 Ala (51) → Val 
Escherichia coli HS  NC – 009800.1  
Gly (90) → Ser 
Tyr (106) → Isp 
Ala (226) → Val  
Escherichia coli O26:H11 str. 11368 NC – 013361.1   
Escherichia coli O103:H2 str. 12009  NC – 013353.1  Asn (94) → Ser Ser (102) → Asn  
Escherichia coli O157:H7 str. EC4115 NC – 011353.3   
Escherichia coli APEC O1 NC – 008563.1   
Escherichia coli O157:H7 str. EDL933 chr  NC – 002655.2 Asn (159) → Lys  
Escherichia coli B str. REL606 chromosom  NC – 012967.1  Ala (51) → Val Val (142) → Gly  
Escherichia coli BW2952 NC – 012759.1 Ala (51) → Val  
Escherichia coli O157:H7 str.TW14359 ch  NC – 013008.1  Val (152) → Met Gly (268) →Glu  
Escherichia coli O127:H6 str. E2348/69 NC – 011601.1   
Escherichia coli IAI39 chromosome NC – 011750.1 Gly (90) → Ser  
Escherichia coli S88  NC – 011742.1  
Thr (9) → Asn 
Val (13) → Ile 
Ala (143) → Val  
Escherichia coli IAI1 chromosome NC – 011741.1 Ala (51) → Val  
Escherichia coli O55:H7 str. CB9615 chro NC – 013941.1   
Escherichia coli UMN026 chromosome NC – 011751.1   
Escherichia coli LF82  NC – 011993.1  
Asn (94) → Ser 
Ser (102) → Asn 
Thr (182) →Pro  
Escherichia coli BL21  NC – 012892.1  
Ala (51) → Val 
Val (142) → Gly 
Leu (221) → Pro  
Escherichia coli BL21(DE3)  NC – 012971.1  Ala (51) → Val Val (142) → Gly  
Escherichia coli str. K-12 substr. W3110 AC – 000091.1 Ala (51) → Val  
Escherichia coli CFT073 chromosome  NC – 004431.1  
Asn (94) → Ser 
Ser (102) → Asn 
Val (187) → Ala  
Escherichia coli UTI89 chromosome  NC – 007964.1  
Asn (94) → Ser 
Ser (102) → Asn 
Ser (86) → Ala  
Escherichia coli E24377A  NC – 0098801.1  
Thr (9) → Asn 
Ala (143) → Val  
Gly (297) → Ala  
Escherichia coli SMS-3-5 chromosome  NC – 010498.1  Asn (94) → Ser Ser (102) → Asn  
Escherichia coli O111:H- str. 11128 NC – 013364.1   
Escherichia coli 35218 JF-289169.1   
  491/  mif
  
Hن ﺗﻨﻮع ﺗﻮاﻟﻲ ژ
  
ﻠﻮﻧﻴﻨﮓ و ﺑﺮرﺳﻲ 
  ﺑﺎﻧﻚ ژنﻲ ﻣﻮﺟﻮد در 
   ﻣﻮﺟﻮد در ﺑﺎﻧﻚ ژن
                    ﻛ
ﻛﻠ ﻫﺎي اﺷﺮﻳﺸﻴﺎ در ﺳﻮﻳﻪ
ﻛﻠﻲ ﻫﺎي اﺷﺮﻳﺸﻴﺎ ر ﺳﻮﻳﻪ
                      
 Hmifﻴﺪي ﺗﻮاﻟﻲ ژﻧﻲ
  
د Hmifﻨﻲ ﺗﻮاﻟﻲ ژﻧﻲ
                      
ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺋ ﺮازي ﻣﺘﻌﺪدﺘﻫﻤ
ﭘﺮوﺗﺌﻴ ﻣﺘﻌﺪدﻫﻤﺘﺮازي  (
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در57اﻟﻲ12ﻫﺎ از اﺳﻴﺪآﻣﻴﻨﻪ( ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻮﺗﺎﺳﻴﻮن2ﺟﺪول 
ﻣﻮﺟﻮد در ﺑﺎﻧﻚ ژن  Hmifﻛﻠﻲ واﺟﺪ ژن  اﺷﺮﻳﺸﻴﺎﻫﺎي  ﺳﻮﻳﻪ
 4AGEMاﻓﺰار  ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻧﺮم
  ﻛﻠﻲ اﺷﺮﻳﺸﻴﺎ ﻫﺎي ﺑﺎﻛﺘﺮﻳﺎﻳﻲ ﺳﻮﻳﻪ
  Hmif ﺣﺎوي ژن
 ﻣﻮﺗﺎﺳﻴﻮن ﻧﻘﻄﻪ اي
  )aa57-aa12(
 laV → )15( alA 561GM .rtsbus 21-K .rts iloc aihcirehcsE
 laV → )15( alA 2592WB iloc aihcirehcsE
 laV → )15( alA emosomorhc 620NMU iloc aihcirehcsE
 laV → )15( alA 12LB iloc aihcirehcsE
 laV → )15( alA )3ED(12LB iloc aihcirehcsE
 laV → )15( alA 0113W .rtsbus 21-K .rts iloc aihcirehcsE
 laV → )15( alA mosomorhc 606LER .rts B iloc aihcirehcsE
 
  ﺑﺤﺚ
ﻋﻨﻮان ﻳﻜﻲ از  ﻪ( ﺑCEPUﻳﻮروﭘﺎﺗﻮژن )ﻛﻠﻲ  اﺷﺮﻳﺸﻴﺎ
ﻛﻨﻨﺪه ﻋﻔﻮﻧﺖ ﻣﺠﺎري ادراري  ﻋﻮاﻣﻞ اﺻﻠﻲ اﻳﺠﺎد
ﻳﻜﻲ  ﺷﻮد. ﻋﻔﻮﻧﺖ دﺳﺘﮕﺎه ادراري ( ﺷﻨﺎﺧﺘﻪ ﻣﻲITU)
 02ﻫﺎي ﺑﺎﻛﺘﺮﻳﺎﻳﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ  ﺗﺮﻳﻦ ﻋﻔﻮﻧﺖ از ﺷﺎﻳﻊ
ﺳﺎﻟﻪ ﺑﻪ آن ﻣﺒﺘﻼ  65ﺗﺎ  02از زﻧﺎن ﺑﻴﻦ  درﺻﺪ
ﻋﺎﻣﻞ ﻛﻠﻲ ﻳﻮروﭘﺎﺗﻮژن،  ﺷﻮﻧﺪ. ﭘﻴﻠﻲ در اﺷﺮﻳﺸﻴﺎ ﻣﻲ
ﺑﺎﺷﺪ ﻛﻪ ﻫﻤﺮاه ﺑﺎ  ﻣﻬﻤﻲ ﺑﺮاي ﺑﺎﻛﺘﺮي ﻣﻲزاﻳﻲ  ﺎريﺑﻴﻤ
زاﻳﻲ ﻣﺜﻞ ﻫﻤﻮﻟﻴﺰﻳﻦ و ﻣﻘﺎوﻣﺖ  ﺳﺎﻳﺮ ﻋﻮاﻣﻞ ﺑﻴﻤﺎري
ﻋﻨﻮان ﻋﻀﻮ ﭼﺴﺒﻨﺪه در  ﻪﻛﻨﺪ. ﭘﻴﻠﻲ ﺑ ﺳﺮﻣﻲ ﻋﻤﻞ ﻣﻲ
ﻫﺎي  ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺑﺎ ﺑﺮﻗﺮاري اﺗﺼﺎل اوﻟﻴﻪ ﺑﻪ ﺳﻄﺢ ﺳﻠﻮل
اي ﻧﻘﺶ اوﻟﻴﻪ و ﻣﻬﻤﻲ در ﻛﻠﻮﻧﻴﺰاﺳﻴﻮن و ﺗﻬﺎﺟﻢ  ﻣﺜﺎﻧﻪ
ﻛﻨﺪ. ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ ﺑﺮاي  اﻳﻔﺎ ﻣﻲﺑﻪ ﻣﺜﺎﻧﻪ ﺗﻮﺳﻂ ﺑﺎﻛﺘﺮي را 
ﻫﺎي ﭘﺎﺗﻮژن اﺑﺘﺪا ﺑﺎﻳﺪ ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ  ﺷﺮوع ﻋﻔﻮﻧﺖ، ﺑﺎﻛﺘﺮي
ﻫﺎي ﻫﺪف در ﻣﻴﺰﺑﺎن را داﺷﺘﻪ  ﻛﻠﻮﻧﻴﺰه ﻧﻤﻮدن ﺑﺎﻓﺖ
ﻫﺎي  ﺑﺎﺷﻨﺪ. ﻛﻠﻮﻧﻴﺰاﺳﻴﻮن ﺑﺎ اﺗﺼﺎل ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺑﻪ ﮔﻴﺮﻧﺪه
ﺑﺎﻓﺖ ﻣﺨﺎط   ﻫﺎي ﭘﻮﺷﺎﻧﻨﺪه ﺑﻴﺎن ﺷﺪه ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮل
آﻏﺎز  ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺿﺮوري در ،ﺷﻮد. اﺗﺼﺎل ﻣﻴﺰﺑﺎن آﻏﺎز ﻣﻲ
ﻛﻠﻮﻧﻴﺰاﺳﻴﻮن ﺳﻄﻮح ﻣﺨﺎﻃﻲ ﻣﻴﺰﺑﺎن اﺳﺖ و ﻣﻘﺪﻣﻪ 
  (. 11و  01) ﺷﻮد ﻋﻔﻮﻧﺖ ﺗﻬﺎﺟﻤﻲ ﻣﺤﺴﻮب ﻣﻲ
 ﭘﺮوﺗﻴﺌﻦﻫﺎي ﺿﺪ اﻧﺪ ﻛﻪ آﻧﺘﻲ ﺑﺎدي ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﻧﺸﺎن داده
ﻫﺎي ﻣﺜﺎﻧﻪ در  از اﺗﺼﺎل اﺷﺮﻳﺸﻴﺎﻛﻠﻲ ﺑﻪ ﺑﺎﻓﺖ miF
ﻫﺎ  ﺑﺎدي ﻛﻨﺪ اﻳﻦ آﻧﺘﻲ ﺷﺮاﻳﻂ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﻣﻤﺎﻧﻌﺖ ﻣﻲ
 ﭘﺮوﺗﻴﺌﻦ ﻫﺎي ﺿﺪ ﺑﺎديﺑﺎﺷﻨﺪ. آﻧﺘﻲ  ﻣﻲ GgIاز ﻛﻼس 
ﻗﺎدرﻧﺪ ﺣﻔﺎﻇﺖ ﺧﻮﺑﻲ ﻋﻠﻴﻪ ﻋﻔﻮﻧﺖ ادراري  miF
  ﻛﻨﻨﺪ.  ﻛﻠﻲ، در ﻣﻮش اﻳﺠﺎد ﻫﺎي اﺷﺮﻳﺸﻴﺎ ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻮﻳﻪ
ﻫﺎي ﭘﻴﻠﻲ ﺑﺴﻴﺎر دﺷﻮار  ﺗﺨﻠﻴﺺ ﻣﻘﺪار زﻳﺎد ادﻫﺴﻴﻦ
ﭘﻴﻠﻲ ﺑﺎﻋﺚ  ﻃﻮر ﻣﺴﺘﻘﻞ از اﺳﺖ و ﺑﻴﺎن ادﻫﺴﻴﻦ ﺑﻪ
ﺷﻮد. اﻣﺎ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﻧﺸﺎن داد  ﺗﺠﺰﻳﻪ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﻴﺘﻴﻚ آﻧﻬﺎ ﻣﻲ
 CmiFﻃﺮﻳﻖ ﭼﺎﭘﺮون  از HmiF ﭘﺮوﺗﻴﺌﻦ ادﻫﺴﻴﻦﻛﻪ، 
ﺷﻮد و ﺑﻪ اﻳﻦ  ﻳﻚ ﺳﺎﺧﺘﺎر ﻓﻌﺎل و ﺛﺎﺑﺖ ﺗﺒﺪﻳﻞ ﻣﻲ ﺑﻪ
ﺗﻮان آن را از ﺑﻘﻴﻪ اﺟﺰاي ﭘﻴﻠﻲ ﺟﺪا ﻧﻤﻮد.  ﻃﺮﻳﻖ ﻣﻲ
ﺑﺮاي  HmiFو ﻫﻤﻜﺎران از ( namregnaL) ﻻﻧﮕﺮﻣﻦ
واﻛﺴﻴﻨﺎﺳﻴﻮن اﺳﺘﻔﺎده ﻛﺮدﻧﺪ. ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ روي ﺳﺮم 
ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ، اﻳﻦ واﻛﺴﻦ  HmiFﺣﻴﻮاﻧﺎت واﻛﺴﻴﻨﻪ ﺑﺎ 
ﻫﺎي  ﺑﻪ ﺳﻠﻮل ﺪ از اﺗﺼﺎل ﺑﺎﻛﺘﺮي ﻳﻮروﭘﺎﺗﻮژنﺗﻮاﻧ ﻣﻲ
ﻣﺜﺎﻧﻪ اﻧﺴﺎن در ﺷﺮاﻳﻂ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي ﻛﻨﺪ. ﭘﺲ 
 99ﺳﺎزي ﻣﺪل ﺣﻴﻮاﻧﻲ، ﻛﻠﻮﻧﻴﺰاﺳﻴﻮن ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺗﺎ  اﻳﻤﻦ از
  ﻫﺎ در ﺷﺮاﻳﻂ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﻛﺎﻫﺶ  در ﻣﻮش درﺻﺪ
  (. 21) ﻳﺎﻓﺖ
و ﻫﻤﻜﺎران روي ( levaknahT) ﺗﺎﻧﻜﺎولﻣﻄﺎﻟﻌﺎت 
 HmiFﻧﺸﺎن داده اﺳﺖ ﻛﻪ واﻛﺴﻦ ﺣﺎﺻﻞ از  HmiF
ﺻﻮرت ﻓﻌﺎل و  ﻫﺎي اﻳﻤﻦ ﺷﺪه ﺑﻪ ﺗﻮاﻧﺴﺘﻪ ﻣﻮش
ﻏﻴﺮﻓﻌﺎل را در ﻣﻘﺎﺑﻞ ﺑﺎﻛﺘﺮي ﻳﻮروﭘﺎﺗﻮژن ﻣﺤﺎﻓﻈﺖ 
ﺑﻴﻮﺗﻴﻜﻲ در ﺑﻴﻦ  ﻫﺎي آﻧﺘﻲ ﻛﻨﺪ. وﺟﻮد ﻣﻘﺎوﻣﺖ
ﻫﺎي ﻣﻮﻟﺪ ﻋﻔﻮﻧﺖ ادراري ﺑﺎﻋﺚ ﺷﺪه ﻛﻪ ﺗﻼش  ﺳﻮﻳﻪ
از ﻋﻔﻮﻧﺖ ادراري ﺑﺮاي ﺗﻮﻟﻴﺪ واﻛﺴﻦ ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي ﻛﻨﻨﺪه 
 يﺑﺮا ﻲﺣﺎﺋﺰ اﻫﻤﻴﺖ ﺑﺎﺷﺪ. ﺗﺎﻛﻨﻮن واﻛﺴﻦ ﻣﻮﻓﻘ
ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ﻧﺸﺪه اﺳﺖ  يادرار يﻫﺎ از ﻋﻔﻮﻧﺖ يﺟﻠﻮﮔﻴﺮ
درﻣﺎن  ﻫﺎ ﺑﻴﻮﺗﻴﻚ ﺗﻮﺳﻂ آﻧﺘﻲ و ﻋﻔﻮﻧﺖ ادراري ﻏﺎﻟﺒﺎً
ﻫﺎ  ﺷﻮﻧﺪ. اﺳﺘﻔﺎده از ﭘﻴﻠﻲ ﺳﻄﺤﻲ، در ﺑﺎﻛﺘﺮي ﻣﻲ
ﻋﻨﻮان واﻛﺴﻦ، ﻣﻮﻓﻘﻴﺘﻲ در ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي از ﻃﻴﻒ وﺳﻴﻊ  ﻪﺑ
ژ ﻲﻟاﻮﺗ عﻮﻨﺗ ﻲﺳرﺮﺑ و ﮓﻨﻴﻧﻮﻠﻛ                                                                             نارﺎﻜﻤﻫ و يﺪﻤﺤﻣدﺎﺘﺳا نfimH  /196  
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نژﻮﺗﺎﭘ  يﺎﻫﻪﺑ .ﺖﺳا هدﻮﻤﻧ ﻞﺻﺎﺣ يراردا  ﺖﻬﺟ
 ﻲﻠﻴﭘ ﻪﻛ ﻲﺘﻴﻤﻫاP  ﭗﻴﺗ وI ﺑﻪ  ﻲﻠﺻا يﺎﻀﻋا ناﻮﻨﻋ
يرﺎﻤﻴﺑ رد نژﻮﺗﺎﭘورﻮﻳ ﻲﻠﻛﺎﻴﺸﻳﺮﺷا ﻮﻴﺴﻫدا ﻲﻳاز 
ﺖﻧﻮﻔﻋ  ﻦﻴﺴﻫدا زا هدﺎﻔﺘﺳا ،ﺪﻧراد يراردا يﺎﻫFimH 
 وPapG ﻦﺴﻛاو ﺖﺧﺎﺳ رد ود يﺎﻫ  رد ﻲﺘﻴﻓﺮﻇ
ﻲﻣ دﺎﻬﻨﺸﻴﭘ هﺪﻨﻳآ تﺎﻘﻴﻘﺤﺗ دﻮﺷ )12  و13.(  
  
سﺎﭙﺳ ﻧادرﺪﻗ وﻲ  
رﺎﻜﻤﻫ زاي ﺎﻫي ﻤﺻﻴﻣﺎﻤﺗ ﻪﻧﺎﻤﻲ ﺗﺎﺳاﻴﻧﺎﺘﺳود و ﺪﻲ  ﻪﻛ
ا ردﻳﻘﺤﺗ ﻦﻴ اﺮﻣ ﻖﻳرﺎي .مراﺰﮕﺳﺎﭙﺳ ﺪﻧدﻮﻤﻧ  
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Abstract 
Background: Escherichia coli uropathogen is the most prevalent pathogen separated from urinary tract that 
often is originated from intestinal flora of the own person. Urinary tract infection is one of the most prevalent 
infectious diseases in Human. Whereas binding stage has an important role in bacteria colonization and then 
the infection is created, one of the most important strategies for inhibiting the infection is inhibiting the 
bacterial binding. As FimH protein is acting as adhesion it could be an appropriate candidate for 
producingvaccine.  
Material and Methods: First, genomic DNA of Escherichia coli bacteria extracted from strain 35218 
ATCC. Upon designing primer for fimH gene, the PCR reaction has been applied with Taq DNA Polymerase 
and then pfu DNA polymerase enzymes. pBluescript (SK-) plasmid has been applied for cloning the product 
of PCR. Using ClustalW and MEGA4 software, the subsequence was alignmented with the gene 
subsequence existing in gene bank and its gene diversity was examined.  
Results: After sequencing the cloned fimH gene using ClustalW and MEGA4 software, the result of this 
subsequence were alignmented with the subsequence of Escherichia coli containing fimH gene existing in 
gene bank and based on this alignment, N terminal on the protein surface and DNA are protected.  
Conclusion: N terminal domain of FimH is a conserved sequence among clinical isolates and it could be 
used for designing a vaccine against urinary tract infection. 
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